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Резюме
Представлен обзор последних научных данных и основных положений клинических руководств по использованию антикоагулянтов 
и антиагрегантов у пациентов с  COVID-19. Отдельная часть работы фокусируется на использовании прасугрела у этой группы 
пациентов. Основной тенденцией в использовании антикоагулянтов для профилактики венозных тромбоэмболий при  COVID-19-
инфекции можно считать снижение медикаментозной активности. Так, эксперты Американского гематологического общества 
предлагают для тромбопрофилактики у госпитализированных пациентов использовать низкие дозы пероральных или парентеральных 
антикоагулянтов, предпочтя их промежуточным или высоким дозам. Практически все эксперты сходятся во мнении, что в клинической 
практике следует избегать профилактического использования антикоагулянтов у пациентов с  COVID-19, находящихся на амбулаторном 
лечении (независимо, было ли оно выбрано изначальной тактикой или стало продолжением стационарного лечения). Принципы 
использования при  COVID-19 антикоагулянтов с лечебной целью должны быть основаны на уже существующих клинических 
руководствах по тем заболеваниям, из-за которых антикоагулянты должны использоваться (фибрилляция предсердий, венозный 
тромбоз или тромбоэмболия, наличие механических клапанов и проч.). Использование антиагрегантов у пациентов с  COVID-19 вне 
их зарегистрированных показаний в настоящее время продолжает изучаться в нескольких клинических исследованиях. При этом в 
рамках двойной антиагрегантной терапии после чрескожного коронарного вмешательства при  COVID-19 желательно продолжать это 
лечение, не отменяя любой из его компонентов без особых показаний. Это же касается и использования прасугрела, который остается 
одним из первых рекомендованных к использованию мощных ингибиторов P2Y12.
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Abstract
Review of the latest scientific data and the main provisions of clinical guidelines on the use of anticoagulants and antiaggregants in 
patients with  COVID-19 is presented. A separate part of the paper focuses on the use of prasugrel in this group of patients. The main trend 
in the use of anticoagulants for the prevention of venous thromboembolism in  COVID-19 infection can be considered as a decrease in 
drug activity. Thus, the experts of the American Hematological Society suggest using low doses of oral or parenteral anticoagulants for 
thromboprophylaxis in hospitalized patients, preferring them to intermediate or high doses. Virtually all experts agree that prophylactic 
anticoagulant use should be avoided in clinical practice in patients with  COVID-19 who are on outpatient treatment (whether it was 
chosen as an initial tactic or was a continuation of inpatient treatment). The principles for the therapeutic use of anticoagulants in 
 COVID-19 should be based on already existing clinical guidelines for the conditions that require anticoagulants (atrial fibrillation, venous 
thrombosis or thromboembolism, presence of mechanical valves, etc.). The use of antiaggregants in patients with  COVID-19 outside their 
registered indications is currently continuing to be studied in several clinical trials. That said, as part of dual antiplatelet therapy after 
percutaneous coronary intervention for  COVID-19, it is advisable to continue this treatment without cancelling any of its components 
without a specific indication. The same is true for prasugrel, which remains one of the first recommended potent P2Y12 inhibitors.
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Продолжающаяся­ с  начала­ 2020  г.­ пандемия­
коронавирусной­инфекции­(­­COVID-19)­в своем­
начале­ вызывала­ много­ вопросов,­ касающих-
ся­ патогенеза,­ вероятностей­ осложнений,­
особенностей­ лечения.­ Спустя­ почти­ два­ года­
какие-то из  этих­ вопросов­ уже­ закрыты,­ каки-
е-то по-прежнему­остаются­без ответа.­Важной­
особенностью­­COVID-19,­которая­широко­обсуж-
дается­ медицинским­ и  научным­ сообществом,­
является­ вовлеченность­ в  инфекционный­про-
цесс­механизмов­тромбообразования­[1].
Среди­сохраняющихся­вопросов­можно­выде-
лить­ те,­ которые­ касаются­ инкорпорирования­
традиционного­ и  привычного­ использования­
антикоагулянтов­ и  антиагрегантов­ в  лечение­
пациентов­ с­ ­COVID-19.­ Эти­ вопросы­ касаются­
довольно­ широкого­ круга­ пациентов­ с  хрони-
ческой­ишемической­болезнью­сердца,­острым­





В  настоящем­ материале­ будут­ изложены­
некоторые­общие­вопросы­антитромботическо-
го­ лечения­ у  пациентов­ с­ ­COVID-19,­ и  особое­
внимание­будет­уделено­использованию­у этих­
пациентов­прасугрела –­важного­антиагрегант-
ного­ препарата,­ пока­ еще  мало­ изученного­
в рамках­проблемы­«пандемия­­COVID-19».
ОБЩИЕ ВОПРОСЫ ТРОМБООБРАЗОВАНИЯ 
ПРИ  COVID-19
Принято­ считать,­ что  повышенная­ напря-
женность­ процессов­ тромбообразования­ при­
­COVID-19­ может­ быть­ обусловлена­ передачей­
провоспалительных­ сигналов­ через­ рецепторы­
к ангиотензину­II­(с ними­взаимодействует­вирус­
SARS-CoV-2),­ которые­ способствуют­ высвобо-
ждению­ на  поверхности­ клеток­ гликопротеи-
нового­тканевого­фактора –­рецептора­для фак-
тора­ свертывания­ крови­ VII­[2,­ 3].­ Этот­ эффект­
развивается­в ответ­на повреждение­и воспале-
ние­ в  разных­ типах­ клеток,­ включая­ эндотели-






Активность­ синтеза­ и  экспрессии­ тканевого­
фактора,­ а  значит­ и  тромботической­ активно-
сти,­ в  ответ­ на  воспалительные­ сигналы­ может­





избыточной­ массой­ тела)­[5],­ что  способствует­
избыточной­коагулопатии,­нередко­наблюдаемой­
у  этой­ категории­ пациентов.­ Хорошо­ известно,­
что  наличие­ ожирения­ связано­ с  более­тяжелым­
течением­ ­COVID-19­[6,­ 7],­ что,­ вероятно,­ вызвано­
избыточной­ экспрессией­ ТФ­ на  фоне­ воспале-
ния/повреждения­и,­как следствие,­повышенным­
риском­тромбоза­у этих­пациентов.
Вовлеченным­ в  избыточную­ тромботи-
ческую­ активность­ при­ ­COVID-19­ оказывает-
ся­ также­ и  тромбоцитарное­ звено­ гемостаза.­
Повышенное­ образование­ тромбина­ зако-
номерно­ инициирует­ активацию­ тромбоци-
тов,­ их  агрегацию­ и,­ как  следствие,–­ секре-
цию­ими­провоспалительных­и прочих­агентов­
(например,­ тромбоксана­ А2),­ которые­ допол-
нительно­ стимулируют­ процессы­ тромбообра-
зования­[8].­ Важные­ для  гемостаза­ в  норме,­
в патологических­обстоятельствах­ эти­реакции­
тромбоцитов­ могут­ способствовать­ процессам­
тромбовоспаления­[9].
КЛИНИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 
ПО АНТИТРОМБОТИЧЕСКОМУ ЛЕЧЕНИЮ 
ПРИ  COVID-19
В  настоящее­ время­ существует­ несколько­
клинических­ руководств­ различных­ научных­
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ментов­ являются­ руководства­ Американского­




­● для  амбулаторных­ пациентов­ с­ ­COVID-19­
в  настоящее­ время­ нет­ данных,­ подтвержда-
ющих­ необходимость­ определения­ маркеров­
коагуляции­ (например,­ D-димера,­ протромби-
нового­времени,­числа­тромбоцитов,­фибрино-
гена­и проч.);
­● в  стационаре­ пациентам­ с­ ­COVID-19­ обыч-
но­измеряются­показатели­свертывания­крови,­
хотя­ в  настоящее­ время­ недостаточно­данных,­





­● пациенты,­ получающие­ антикоагулянтную­
или  антитромбоцитарную­ терапию­ по  пово-
ду­ основного­ заболевания,­ должны­ продол-










­● госпитализированные­ взрослые­ (небере-
менные)­ пациенты­ с­ ­COVID-19­ должны­ полу-
чать­ профилактическую­ дозу­ антикоагулян-
тов.­ Антитромботическую­ терапию­ не  следует­
1 Antithrombotic Therapy in Patients With  COVID-19. 
Available at: https://covid19treatmentguidelines.nih.gov/
antithrombotic-therapy.
использовать­ для  предотвращения­ артериаль-
ного­ тромбоза­ вне­ обычных­ подходов­ к  лече-
нию­у пациентов­без­­COVID-19;
­● в  настоящее­ время­ недостаточно­ данных­
для  того,­ чтобы­ рекомендовать­ использование­
тромболитиков­ или  антикоагулянтов­ в  дозах­
выше­ профилактических­ для  профилакти-
ки­ ВТЭ­ у  госпитализированных­ пациентов­ с­
­COVID-19­вне­клинических­исследований;
­● обычно­ не  следует­ продолжать­ прием­ анти-




рассмотрено­ для  пациентов­ с  низким­ риском­
кровоте­чения­ и  высоким­ риском­ ВТЭ­ в  соот-
ветствии­ с  протоколами­ для  пациентов­ без­
­COVID-19;
­● в  настоящее­ время­ недостаточно­ данных­
для  того,­ чтобы­ рекомендовать­ использовать­




­● для  госпитализированных­ пациентов­ с­
­COVID-19,­у которых­наблюдается­быстрое­ухуд-
шение­ легочной,­ сердечной­ или  неврологиче-




­● если­ диагностическая­ визуализация­ невоз-
можна,­ пациентов­ с­ ­COVID-19,­ у  которых­ воз-
никло­ эпизодическое­ тромбоэмболическое­




­● пациенты­ с­ ­COVID-19,­ которым­ требуется­
экстракорпоральная­ мембранная­ оксигена-
ция,­ или  постоянная­ заместительная­ почеч-
ная­терапия,­или у которых­есть­тромбоз­кате-
теров­ или  экстракорпоральных­ фильтров,­




в  соответствии­ со  стандартными­ протоколами­
для пациентов­без­­COVID-19.
По-прежнему­ ведутся­ клинические­ споры­
относительно­дозы­антикоагулянта­для профи-
лактики­ВТЭ,­ связанных­ с­ ­COVID-19.­ Довольно­
распространено­ мнение,­ что  из-за  высокого­
тромботического­ риска­ у многих­ госпитализи-
рованных­ пациентов­ использование­ обычной­
профилактической­дозы­антикоагулянта­может­
быть­недостаточным­и требуется­большая­доза.
Этому­ вопросу­ посвящены­ основные­ поло-
жения­ последнего­ Клинического­ руковод-
ства­ Американского­ общества­ гематологов­
по  использованию­ антикоагулянтов­ для  тром-
бопрофилактики,­ которое­ было­ опубликовано­
в марте­2021 г.­[10]:
­● антикоагулянтную­терапию­в профилактиче-
ских­ дозах­ (вместо­ доз­ средней­ интенсивно-
сти­ или  лечебных)­ предлагается­ использовать­
у  пациентов­ в  тяжелом­ состоянии­ (с  респи-
раторной­ или  сердечно-сосудистой­ недоста-
точностью,­ требующих­ лечения­ в  отделениях­
интенсивной­терапии),­ связанным­с­ ­COVID-19,­
у  которых­ нет­ подозреваемой­ или  подтверж-
денной­ВТЭ;
­● антикоагулянтную­терапию­в профилактиче-
ских­ дозах­ (вместо­ доз­ средней­ интенсивно-
сти­ или  лечебных)­ предлагается­ использовать­
у пациентов­с острым­течением­­COVID-19,­тре-
бующих­ госпитализации,­ у  которых­ нет­ подо-
зреваемых­или подтвержденных­ВТЭ.
Таким­ образом,­ можно­ видеть,­ что  совре-
менные­ подходы­ к  тромбопрофилактике­ при­
­COVID-19­почти­не оставляют­места­так­называ-
емым­промежуточным­и высоким­дозам­анти-
коагулянтов,­ отдавая­ предпочтение­ использо-
ванию­низких,­так­называемых­профилактиче-
ских,­доз.­При этом­авторы­рекомендаций­отме-
чают,­ что  вопрос­ пока­ остается­ открытым,­ так­
как  продолжаются­ клинические­ исследования­
на эту­тему.­Кроме­того,­они­указывают,­что при-
нятие­ решения­ о  дозе­ профилактического­
антикоагулянта­ должно­ быть­ индивидуализи-
ровано­и должно­основываться­на соотношении­
риска­ ВТЭ­ и  риска­ кровоте­чений.­ Для  паци-
ентов,­ продолжающих­ лечение­ дома,­ рутин-
ная­ профилактическая­ антикоагуляция­ вооб-




И ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНОЕ ДЕЙСТВИЕ 
АНТИАГРЕГАНТОВ
Как  уже­ отмечалось­ выше,­ тромбоцитарное­
звено­гемостаза­также­играет­роль­в регулиро-
вании­ реакции­ организма­ на  инфекционный­
процесс.­Известно,­что тромбоциты­также­обла-
дают­ противовоспалительным­ потенциалом,­
регулируя­ функции­ макрофагов,­ Т-клеток­[11].­
Эти­ знания­ дают­ основание­ предполагать,­
что именно­у пациентов­с инфекционным­забо-
леванием­ антиагреганты­ могут­ играть­ допол-
нительную­ важную­ роль.­ Хотя­ антиагреганты­
и являются­ключевыми­препаратами­для лече-
ния­и профилактики­артериальных­тромбозов,­
их  роль­ в  профилактике­ ВТЭ­ очевидна.­ Говоря­
о­ ­COVID-19­ и  высоком­ риске­ ВТЭ,­ при  этом­
надо­отметить,­что есть­доказательства­пользы­
антитромбоцитарного­ лечения­ для  профилак-
тики­ ВТЭ.­ Так,­ в  исследованиях­ WARFASA­[12],­
ASPIRE­[13]­ и  INSPIRE­[14]­ было­ показано,­
что  использование­ ацетилсалициловой­ кисло-
ты­ (АСК)­ связано­ с  снижением­риска­развития­
ВТЭ-осложнений.
Кроме­ того,­ имеются­ доказательства­ кос-
венной­ противовоспалительной­ роли­ анти-
агрегантов,­ блокирующих­ P2Y12­ рецепторы­
тромбоцитов.­ Есть­ данные­ о  том,­ что  терапия­
клопидогрелом­может­улучшить­исходы­у паци-
ентов,­ госпитализированных­ с  пневмонией.­
Так,­ ретроспективное­ когортное­ исследование,­
в  котором­ изучалось­ влияние­ антитромбо-
цитарной­ терапии­ на  частоту­ и  тяжесть­ вне-
больничной­ пневмонии,­ выявило­ тенденцию­




ной­ вентиляции­ легких­ и  смертности­ на  фоне­
приема­ клопидогрела­[15].­ В  субанализе­ иссле-
дования­PLATO­было­показано,­что использова-
ние­тикагрелора­по сравнению­с клопидогрелом­
было­ связано­ со  значимо­ меньшей­ смертно-
стью­ у  пациентов­ с  последующими­ легочны-
ми­ инфекционными­ заболеваниями­ и  сепси-
сом­[16].­ Механизм­ противовоспалительного­
действия­ тикагрелора,­ вероятно,­ может­ быть­
связан­ с  его­ возможностью­ снижать­ уровень­
интерлейкина-6,­ а  также­ число­ связанных­







догрел,­ является­ тиенопиридиновым­ ингиби-





мере­ не  хуже­ клопидогрела.­ В  экперименталь-
ном­ исследовании­ использование­ прасугрела­
устраняло­взаимодействие­тромбоцитов­с про-
воспалительными­ маркерами,­ что  позволило­
предположить,­ что  действие­ антиагрегантов­
может­ быть­ прямым­ (подавление­ активности­
тромбоцитов)­ и  косвенным­ (через­ подавле-
ние­ активности­ воспалительной­ реакции)­[19].­
Интерес­ к  противовоспалительным­ эффек-
там­ прасугрела­ стал­ основанием­ для  прове-
дения­ клинического­ исследования,­ в  котором­
будет­ протестирована­ гипотеза­ о  возможности­
использования­ прасугрела­ у  госпитализиро-
ванных­ пациентов­ с  пневмонией,­ вызванной­
­COVID-19,­не находящихся­в критическом­состо-
янии.­ Данные­ этого­ исследования­ PARTISAN –­
рандомизированное­ многоцентровое­ двойное­
слепое­ сравнение­ прасугрела­ и  плацебо­ у  128­
пациентов –­пока­еще не опубликованы­и ожи-
даются­в 2021 г.2
ПРАСУГРЕЛ У ПАЦИЕНТОВ  
С ОСТРЫМ КОРОНАРНЫМ СИНДРОМОМ
Место­ прасугрела­ в  лечении­ пациентов­ с  ОКС­
в  настоящее­ время­ хорошо­ известно­ и  под-
тверждено.­ Прасугрел,­ превосходя­ клопидогрел­
по антиагрегантной­активности,­в фармакодина-
мическом­исследовании­[20]­и рандомизирован-
ном­ клиническом­ испытании­ TRITON-TIMI-38­
продемонстрировал­ более­ высокую­ эффек-
тивность­ по  сравнению­ с  клопидогрелом­[21].­
При  этом­ по  результатам­ клинического­ иссле-
дования­ удалось­ выделить­ группы­ пациентов,­
у  которых­ соотношение­эффективности­и безо-
пасности­для прасугрела­по сравнению­с клопи-
догрелом­ было­ наиболее­ выгодным.­ Это­ паци-
енты­с ОКС­с подъемом­сегмента­ST,­с сахарным­
диабетом,­ с  массой­ тела­ более­ 60  кг­ и  те,­ кому­
меньше­ 75  лет.­ Также­ были­ определена­ группа­
пациентов,­ у  которых­ использование­ прасугре-
ла­ нежелательно,–­ те,­ кто  в  прошлом­ перенес­
инсульт­или транзиторную­ишемическую­атаку.
Несколько­ исследований­ было­ посвящено­
прямому­ сравнению­ двух­ мощных­ антиагре-
гантов –­прасугрела­и тикагрелора.­В рандоми-
зированном­исследовании­PRAGUE-18­(n = 1230)­
у  пациентов­ с  острым­ инфарктом­ миокарда­
(ИМ)­ не  было­ выявлено­ значимых­ различий­
между­препаратами­по критериям­эффективно-




сравнения­ тикагрелора­ и  праугрела­ при  ОКС­
и  чрескожном­ коронарном­ вмешательстве­
(ЧКВ)­ ISAR-REACT-5­ были­ получены­ несколько­
иные­результаты­[23].­В это­исследование­были­
включены­ 4018­ пациентов­ с  ОИМ­ с  подъемом­
2 Prasugrel in Severe  COVID-19 Pneumonia (PARTISAN). 
Available at: https://clinicaltrials.gov/ct2/show/
NCT04445623.





рандомизированы­ либо­ к  приему­ тикагрелора­
(180 мг­нагрузочно­и далее­90 мг­2­раза­в сутки),­
либо­ к  приему­ прасугрела­ (60  мг­ нагрузочно­
и  далее­ 10  мг­ 1­ раз­ в  сутки,­ а  для  пациентов­
75 лет­и старше­или с массой­тела­более­60 кг –­
60  мг­ нагрузочно­ и  далее­ 5  мг­ 1­ раз­ в  сутки).­
Несмотря­на ожидаемое­превосходство­ эффек-
тивности­ тикагрелора,­ результат­ исследования­
был­ совершенно­ противоположный:­ частота­
неблагоприятных­ событий­ первичной­ «конеч-






















Похожие­ результаты­ были­ получены­
еще  в  одном­ метаанализе­ (7­ рандомизиро-
ванных­ и  20­ наблюдательных­ исследований;­
n  =  118266),­ где­ прием­ прасугрела­ по  сравне-




шей­ смертностью­ (ОР  0,65;­ 95­ ДИ­ 0,59–0,71;­
р  <  0,0001)­[25].­ При  этом,­ несомненно,­ нужно­
учитывать,­ что  интерпретация­ данных­ наблю-




У ПАЦИЕНТОВ С  COVID-19
Следуя­ тенденциям,­ описанным­ в  современ-
ных­ клинических­ руководствах,­ пациенты­ с­
­COVID-19,­ которые­ получают­ антикоагулянт-
ную­или антиагрегантную­терапию­по причи-
не­ сердечно-сосудистого­ заболевания,­ долж-
ны­ продолжать­ прежнюю­ терапию.­ Этот  же­
постулат­ может­ относиться­ и  к  пациентам­
с ОКС,­ развившимся­ после­ начала­ ­COVID-19,­
а  также­ к  тем,­ у  кого­ ­COVID-19­ развился­
на  фоне­ приема­ двойной­ антиагрегантной­
терапии­(ДАТ).
Таким­ образом,­ практическое­ использова-
ние­прасугрела­в этой­клинической­ситуации­
может­ проводиться­ в  рамках­ существующих­
клинических­руководств­по лечению­ОКС.
РИСУНОК.  Сравнение эффективности 
тикагрелора и прасугрела в исследовании 
ISAR-REACT-5. Частота случаев смерти, 
инфаркта миокарда или инсульта за 12 мес.
FIGURE.  Comparison of the effectiveness of 
ticagrelor and prasugrel in the ISAR-REACT-5 
study. Frequency of death, myocardial 


























Время с момента рандомизации (месяцы)
Тикагрелор 9,3%
Прасугрел 6,9%
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Пациенты с ОКС с подъемом ST­в дополнение­
к  АСК­ должны­ получить­ мощный­ ингибитор­
P2Y12­ рецепторов­ (тикагрелор­ или  прасугрел),­
а  если­ они­ недоступны­ или  противопоказа-








ние­ к  АСК­ должны­ получать­ ингибитор­ P2Y12­
рецепторов­на 12 мес.,­если­нет­противопоказа-
ний­или избыточного­риска­кровоте­чения.­Это­
должен­ быть­ прасугрел­ у  пациентов,­ которые­
не получали­ранее­ингибитор­P2Y12­и которым­




У  пациентов­ с ОКС­ без  подъемов­ ST­ прасу-
грел­ следует­ использовать­ во  время­ или  сразу­
после­ результатов­ диагностической­ коронаро-
графии­и коронарного­стентирования.
Условия­ ­COVID-19­ не  предполагают­ значи-
тельного­ изменения­ традиционной­ тактики­
в отношении­ДАТ­при ОКС.
Вопрос­о необходимости­использования­про-
филактических­ антикоагулянтов­ у  госпитали-














к  деэскалации,­ возвращаясь­ от  более­ высоких­
к  более­ низким­ дозам,­ и  касаются­ преимуще-
ственно­госпитализированных­пациентов.
Использование­ антиагрегантов,­ особенно­
в  рамках­ ДАТ­ (в  том­ числе­ в  сочетании­ АСК­
и  прасугрела),­ предпочтительно­ не  должно­
быть­ изменено­ или  отменено­ у  пациентов­ с­
­COVID-19,­ особенно­ в  первые­ месяцы­ после­
ЧКВ.
В  целом­ продолжающиеся­ в  настоящий­
момент­ клинические­ исследования­ в  ближай-
шее­время­дадут­больше­информации­о состоя-
нии­этой­важной­клинической­проблемы.
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